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1 宿主 防御 肽 调节 动物 肠 道 屏 障 功 能 的 研究 进展 ! 
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黑龙 江 八 一 农 明 大 学 动物 科技 学 院 ， 大 庆 163319) 


4 W 要 : 肠 道 屏障 功能 主要 是 通过 调节 黏 和 蛋白 和 紧密 连接 (TJ) 蛋白 的 合成 来 实现 的 ， 这 对 
5 ”维持 动物 肠 道 健 康 和 生产 性 能 至 关 重 要 。 作 为 先天 性 免疫 系统 的 重要 组 成 部 分 ,宿主 防御 肽 
6 CHDPs) 在 条 膜 防 御 中 发 挥 着 重要 作用 。 肠 道中 的 HDPs 缺乏 与 屏障 功能 障碍 和 稳 态 失调 
7 AX. HDPs 通过 直接 诱导 多 种 黏 和 蛋白 和 TJ. 蛋白 的 表达 来 增强 肠 道 屏障 功能 。HDPs 的 诱导 
8 “化合物 有 改善 动物 肠 道 形态 、 生 产 性 能 和 饲料 转化 率 的 功能 。 本 综述 将 从 HDPs 对 条 和 蛋白 和 
9 ”了 蛋白 的 转录 调控 作用 、 肠 道 屏障 的 分 子 调控 机 制 以 及 动物 生产 性 能 的 影响 等 方面 进行 综 
10 APA. 

11 ”关键 词 : 宿主 防御 肽 ， 屏 障 功 能 ， 肠 道 黏膜 ， 先 天 免疫 ;生产 性 能 

12 ”中 图 分 类 号 : S8523 ”文献 标识 码 : A 文章 编号 : 

13 宿主 防御 肽 (HDPs〉 也 称 为 抗菌 肽 ， 是 动物 先天 性 免疫 系统 的 重要 组 成 部 分 ， 其 具有 
14 ” 广 谱 的 抗 革 兰 氏 阴性 细菌 、 革 兰 氏 阳性 细菌 、 真 菌 、 病 毒 、 原 生动 物 甚至 癌 细 胞 的 抗 微生物 
15 ”活性 ， 大 多 数 HDPs EAR AH (GIR DR). 均 有 表达 。HDPs 的 主要 种 类 有 防御 素 、 
16 cathelicidins. S100 AWK. RNase A 超 家 族 、 再 生 胰 岛 衍 生 匡 (REGIID) C 型 凝集 素 和 肽 聚 
17 ，” 糖 识别 蛋白 中。 由 于 大 多 数 HDPs 带 正 电荷 或 具有 两 亲 性 ， 它 们 主要 通过 破坏 细胞 膜 或 与 名 
18 ” 胞 内 大 分 子 相互 作 用 来 杀 死 细菌 。 通 过 静电 相互 作用 , 带 正 电荷 的 HDPs 与 细菌 膜 上 带 负 电 
19 ”的 磷脂 基 团 结合 。HDPs 的 两 亲 性 使 其 易于 插入 靶 细 胞 膜 中 ， 从 而 破坏 细胞 膜 的 完整 性 。 在 
20 ”细胞 内 ， 某 些 HDPs 也 能 够 抑制 蛋白 质 、DNA 和 RNA 合成 ， 或 者 与 特异 性 靶 标 结合 。 除 抗 
21 — 菌 活性 外 ，HDPs 还 参与 调节 固有 免疫 应 答 。 壁 如 ，3 种 鸡 源 cathelicidins (fowlicidin1、 
22 ”fowlicidin2 和 fowlicidin3 ) 直接 与 细菌 细胞 壁 外 膜 中 的 脂 多 糖 (LPS) 结合 ， 具 有 中 和 LPS 
23 ”诱导 巨星 细胞 炎 性 细胞 因子 产生 的 能 力 趾 。3 种 牛 源 B 牛 防御 素 [ 牛 中 性 粒 细胞 B- 防 御 素 3 
24 (BNBD3)、 牛 中 性 粒 细胞 B- 防 御 素 9 CBNBDOO 和 和 牛 肠 源 性 防御 素 (EBD ) ] 对 未 成 熟 的 单 
25 ， 核 细胞 来 源 的 树 突 细 胞 具有 趋 化 性 9]。 猪 源 cathelicidin PR-39 还 能 抑制 吞噬 细胞 还 原型 烟 栈 
26 ARMS ER EI (NADPH) 氧化 酶 活性 ， 并 通过 阻 断 结合 p47phox〈 一 种 NADPH 
27 ”氧化 酶 的 胞 质 成 分 ) 而 抑制 酶 复合 物 的 合成 来 减弱 心肌 缺 血 再 灌注 损伤 内。 因此 ， 有 具有 有 效 
28 ”抗菌 活性 和 调节 固有 免疫 应 答 的 HDPs 被 积极 开发 成 新 型 抗生素 。 最 近 研 究 表明 ，HDPs 能 
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1 动物 肠 道 屏障 功能 概述 


白 的 表达 和 
膜 稳 态 中 的 新 作用 将 作为 本 文 的 论述 重点 。 


微生物 群落 的 组 成 ， 


胃 肠 
侵 的 屏 


之 间 的 物理 
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聚 糖 硫 酸 钠 CDSS) 诱导 的 结肠 炎 的 易 感 性 [ 


骨 肠 道 的 主要 屏障 功能 表现 在 上 皮 细 胞 中 ,， 上皮 细 胞 通过 


白 2 (MUC2) 基因 


鼠 伤寒 沙 
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屏障 的 手段 来 
白 组 成 ， 其 可 作为 肠 腔 内 容 物 和 宿主 
白 的 表达 或 糖 基 化 通常 与 
缺陷 导致 肠 道上 皮 细 胞 渗透 
1, iA 1 (MUC1) 或 MUC2 基因 


以 增强 么 膜 屏 障 的 通 透 


道内 的 单 层 上 皮 细 胞 除 可 促进 营养 物质 的 消化 和 吸收 外 , 还 可 作为 微生物 和 毒素 入 
胞 并 在 上 皮 细 胞 之 间 形 成 选择 渗透 怕 
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增加 了 上 肠 道 细 


渭 感 染 和 和 葡 


余 径 〈 即 跨 细 胞 和 旁 细 胞 


途径 ) 转运 水 、 离 子 和 大 分 子 。 跨 细胞 通路 是 指 小 分 子 主动 或 被 动 转运 通过 上 皮 细 胞 的 运动 ， 
而 旁 细 胞 通路 是 指 上 皮 细 胞 之 间 的 水 、 大 分 子 和 人 免疫 细胞 的 扩散 。 在 完整 的 上 皮 细 胞 中 ， 旁 


细胞 通路 决定 了 肠 道 的 通 透 性 
的 细胞 组 成 的 隐 窜 和 绒毛 。 

i RAW. KE 
上 皮 细 胞 主要 在 营养 物质 吸收 中 起 作 月 
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胞 和 杯 状 细胞 分 
为 消化 功能 的 调 


ER 


封 。 除 了 屏障 


TJ 是 位 于 侧 膜 最 顶端 的 多 蛋 
细胞 骨架 相互 作用 。 在 这 3 种 主 
和 劳 细 胞 通 透 
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康 ， 导 致 生 产 性 
以 实现 最 佳 动物 健康 状态 和 生产 性 
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Wa, IFAT AES 


上 皮 之 间 连 接 调节 ， 
这 些 细 胞 包括 肠 上 皮 干 细胞 、 肠 上 皮 细 胞 和 上 肠 内 分 泌 细 胞 ， 如 
胞 能 分 化 出 所 有 类 型 的 上 皮 
昌 ， 并 具有 合成 和 释放 HDPs KRIE 
白 的 主要 生产 者 ， 而 肠 内 分 
。 通 过 形成 3 种 主 
有 肠 上 皮 细 胞 与 侧 膜 连接 名 。 
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要 的 连接 复合 物 中 ， 只 有 TIA 
Dl, (Alt, TJ ERREKAR NE 
蛋白 和 TJ 装配 能 确保 营养 物质 、 
原 体 、 毒 素 和 肠 道 
田 菌 移 位 加 剧 ， 
功能 受 损 将 影响 动物 健 


水 、 
菌 群 的 影响 。 同 时 ， 黏 液 屋 和 TJ 复合 物 的 破坏 会 导致 肠 涂 ; 
起 各 种 肠 道 和 系统 性 
能 下 降 00。 
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型 的 连接 复合 物 ， 即 TJ、 季 附 连 接 和 桥 粒 ， 所 
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， 这 些 连 接 复合 物 通过 将 顶端 与 基底 外 侧 膜 分 离 来 维持 细胞 极 性 外 
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60 2 HDPs 对 肠 道 屏障 功能 的 分 子 调节 机 制 

61 2.1 HDPs SS SEEN T 蛋白 受 体 的 表达 

62 许多 细胞 外 和 细胞 内 受 体 影响 着 人 和 小 鼠 中 cathelicidin 和 防御 素 的 一 系列 生理 功能 。 

63 ”人 源 抗菌 肽 LL-37 和 鼠 源 阳离子 相关 抗菌 肽 (CRAMP) 是 P2X BRIG RE Sef 7 (P2X7)., H 

64 ” 酸 肽 受 体 样 12、 甘 油 醛 -3- 磷 酸 脱 氨 酶 以 及 sequestosome-1/p62 的 配 体 ， 而 几 种 人 类 和 小 鼠 

65 ”B- 防 御 素 与 CC 趋 化 因子 受 体 2 (CCR2)、CC 趋 化 因子 受 体 6 (CCR6)、CXC 趋 化 因子 受 体 

66 2 (CXCR2) 以 及 Toll 样 受 体 (TLR) 1/2/4 结合 01。 尽 管 表皮 生长 因子 受 体 (EGFR ) 不 是 

67  LL-37 的 直接 受 体 ,但 LL-37 诱导 的 肺 上 皮 细 胞 中 的 气 道 黏液 条 和 蛋白 (MUC54C) 基因 的 表 

68 — 达 似 乎 主要 通过 EGFR 的 反 式 激活 介 导 [9。 最 初 ，LL-37 触发 肿瘤 坏死 因子 TNF-a) 转换 

69 ” 酶 的 活化 ,依次 切割 TNF-Q 结 合 形式 , 但 不 切断 肝素 结合 表皮 生长 因子 (EGF); 释放 的 TNF-a 
一 70 ”随后 与 EGFR 相互 作用 并 使 其 磷酸 化 ， 其 通过 激活 多 个 信号 转 导 途径 来 诱导 MUCSAC 基因 
Tl MRA, IF LL.37 在 人 肠 上 皮 细胞 中 诱导 MUCO AREH 3 (MUC3) 基因 的 表达 ， 涉 
72 K EGFR 和 了 P2X7， 但 不 涉及 G 和 蛋白 偶 联 受 体 03]。 在 人 肠 上 皮 细 胞 中 HBD-2 诱导 的 黏 和 蛋白 
73 ”表达 是 通过 CCRO 部 分 介 导 的 04。 
N 74 22 HDPs 调节 肠 道 屏障 的 信号 转 导 途径 

75 促 分 裂 原 活化 蛋白 激酶 (MAPK) 途径 是 由 细胞 外 调节 蛋白 激酶 CERK), c-Jun N 端 激 
© 76 M CINK) 4i p38 ZEUXIT] 3 ARAS SAS], S100A7 能 够 激活 这 3 个 典型 的 信号 级 联 。 
77 ERK 在 暴露 于 S100A7 后 2 min 内 迅速 在 人 皮肤 角质 细胞 中 磷酸 化 ,JNK 和 p38 MAPK 也 在 
78 30min 内 被 磷酸 化 。p38 MAPK 参与 调节 人 Caco-2 细胞 中 MUC2 产生 的 P2X7 和 EGFR 活 
79 ”化 059。 抑制 单个 MAPK 信和 号 级 联 将 显著 降低 跨 表 皮 电 阻 (TEER), 这 意味 着 3 个 主要 的 MAPK 
80 ”途径 都 是 必需 的 。 抑 制 ERK 途径 增强 了 丁 酸 -FSK 协同 作用 ， 而 阻 断 INK 或 p38 途径 显著 
81 ”降低 了 鸡 巨 噬 细 胞 和 空肠 外 植 体 对 禽 B- 防 御 素 9 (AvBD9) 的 诱导 09。 丁 酸 钠 激活 了 牛乳 腺 
82 ”上 皮 细 胞 中 TLR2/p38 细胞 转 导 通路 ， 上 调 了 气管 抗菌 肽 “74P)、 牛 中 性 粒 细胞 B- 防 御 素 5 
83 (BNBD5)、 牛 中 性 粒 细胞 B- 防 御 素 10 (BNBDIO) 的 表达 ， 提 高 了 抗 金黄 色 葡 萄 球菌 感染 
84 ”内 化 的 能 力 并 发 挥 抗 炎 作用 07。 丁 酸 钠 诱导 PK-15 细胞 中 的 猪 B- 防 御 素 3 (p83D3)、 猪 防御 
85 # EP2C(pbEP2O). 、 猪 B- 防 御 素 128 (pBD128)、 猪 B- 防 御 素 123(pBD123) RUE p- Wi 48] A 
86 115CBD115) 表 达 上 调 ， 但 没有 发 生 炎 症 反应 ， 同 时 ，TLR2 可 被 丁 酸 钠 和 肽 聚 糖 激活 ， 阻 断 
87 ”7LR2 表达 ， 抑 制 了 HDPs 的 诱导 08。TJ 蛋白 的 翻译 后 修饰 和 相关 的 肌 动 球 蛋 白 环 的 状态 对 
88 ”屏障 渗透 性 会 有 很 大 的 影响 。 许 多 因子 通过 某 些 TJ 蛋白 的 磷酸 化 或 通过 肌 球 蛋白 轻 链 激酶 
89 — (MLCKO 的 激活 来 改变 屏障 功能 ，MLCK 又 使 肌 球 蛋白 轻 链 磷 酸化 并 引起 功能 性 肌 动 球 蛋 
90 “和 白 环 的 收缩 和 细胞 旁 孔 的 开放 。 确 定 HDPs 是 否 以 及 如 何 影响 TJ 蛋白 的 翻译 后 修饰 以 及 
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91 MLCK 的 转录 和 活性 将 是 后 续 研 究 热点 之 一 。 
92 2.3 HDPs VJ TE EE TI 蛋白 的 合成 
93 人 B- 防 御 素 -2 CHBD-2) 上 调 人 结肠 上 皮 细 胞 HT-29 中 MUC2. MUC3 mRNA 的 表达 ， 
日 不 上 调 MUCI B MUCSAC mRNA 的 表达 031。 相 对 于 HBD-2， 人 结肠 上 皮 细 胞 Caco-2 中 


94 


95  MUC2 mRNA 的 表达 也 上 调 , 而 表达 上 调 的 MUC2 又 促进 HBD-2 mRNA 的 表达 ,暗示 MUC2 


96 | 5 HBD2 之 间 存 在 正 反馈 调节 机 制 9。LL-37 在 HT-29 细胞 中 对 MUCI. MUC2 和 MUC3 
97 mRNA 的 表达 均 有 增强 作用 ， 在 Caco-2 细胞 中 仅 对 MUC3 mRNA 的 表达 有 增强 作用 D3l。 
98 ”buforin IÆ- AGERA PNA ERRE 21 个 氨基 酸 的 HDPs， 可 改善 受 3 种 产 肠 
99 ”毒素 性 大 肠 杆菌 (ETEC) 菌株 攻击 的 断奶 仔猪 的 肠 道 屏障 功能 eq。 口服 给 药 buforin 开 诱 
100 — 导 受 大 肠 杆菌 攻击 仔猪 的 空肠 节 段 中 claudin-1、occludin 和 ZO-1 蛋白 的 表达 增加 。 重 要 的 
= 101 Æ, buforin 开 还 可 改善 肠 道 形态 和 生长 性 能 ， 并 减少 羔 便 拭 子 中 的 细菌 脱落 。 此 外 ， 使 用 
102A cathelicidin-BE 的 带 状 krait HDPs 能 诱导 健康 小 鼠 空肠 中 ZO-1 蛋白 的 表达 ,并 恢复 LPS 


103 JP SAN ZO-1 损伤 和 肠 道 屏障 功能 21。 此 外 ，pBD-2 能 恢复 MUCI, MUC2 mRNA 的 表达 ， 
104 ”claudin-1、ZO-1 和 ZO-2 蛋白 的 表达 以 及 葡 聚 糖 硫 酸 钠 盐 CDSS) 处 理 小 鼠 结 肠 屏 障 的 完整 


105 E21, 
106 3 HDPs 对 肠 道 条 膜 稳 态 的 影响 
107 肠 上 皮 细 胞 的 主要 功能 之 一 是 作为 抵抗 微生物 入 侵 的 屏障 。 肠 黏膜 上 有 1000 多 种 微 生 


108 物 定植 ， 其 中 大 多 数 是 共生 细菌 ， 通 过 这 些 细菌 来 改善 消化 、 吸 收 和 维生素 合成 的 能 力 ， 从 

109 ”而 有 益 于 宿主 , 同时 还 能 限制 病原 体 繁殖 。 存 在 于 人 和 小 鼠 肠 道 中 的 2 种 最 主要 的 细 

110 ” 兰 氏 阴性 菌 和 革 兰 氏 阳性 菌 ,它们 合计 存在 的 细菌 数 占 总 细菌 数 的 70%~80%。 共 生 细菌 对 
ote 


是 革 


Bur 


111 正常 肠 道 形态 和 免疫 系统 的 发 育 至 关 重 要 。 尽 管 共生 细菌 在 稳 态 条 件 下 对 宿主 是 有 益 的 ,但 
112 ”是 在 稳 态 失调 或 微生物 群落 失衡 的 状态 下 会 导致 炎症 和 上 皮 细 胞 动态 平衡 紊乱 。 
113 肠 上 皮 通 过 模式 识别 受 体 PRR) 和 微生物 相关 分 子 模式 (CMAMP) 之 间 的 相互 作用 持 


114 ” 续 监 测定 植 微生物 。 激 活 PRR 能 刺激 肠 细胞 中 HDPs MALE AM A RAPE. Paneth 细胞 
115 ”和 肠 上 皮 细 胞 分 泌 的 大 量 HDPs 被 保留 在 黏液 层 中 , 以 形成 强大 的 屏障 抵抗 细菌 入 侵 。 HDPs 
116 ， 殴 除 和 转基因 小 鼠 的 研究 已 经 阐明 了 HDPs 在 肠 内 稳 态 和 免疫 防御 中 的 作用 。 敲 除 小 鼠 
117 cathelicidin CRAMP 基因 会 引发 小 鼠 结肠 炎 ,， 并 且 在 DSS 诱导 后 疾病 症状 进一步 恶化 PC。 从 
118 ”野生 型 小 鼠 向 CRAMP 基因 敲 除 小 鼠 转移 骨髓 细胞 减轻 了 DSS 诱导 的 结肠 炎 。 携 带 人 类 防 
119 — WA 5 (HD5) 转基因 的 小 鼠 表 现 出 增强 抵御 口服 鼠 伤寒 沙门 氏 菌 感染 的 能 力 。 相 反 ， 产 生 
120 ”生物 活性 肠 道 防御 素 的 基质 金属 蛋白 酶 7 (MMP7) 基因 殴 除 小 鼠 表现 出 清除 肠 道 病原 体 的 
121 ”能 力 下 降 。 与 野生 型 小 鼠 相 比 ，HD5 转基因 小 鼠 的 硬 壁 菌 菌 数 减少 ， 类 小 杆菌 菌 数 增加 ， 
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122 而 MMP7 缺陷 小 鼠 则 相反 名。 此 外 ，HD5 在 小 鼠 中 的 过 度 表达 导致 远 端 小 肠 中 分 节 状 细菌 
123 BARD, HARP T17 细胞 数 也 减少 , 这 清楚 地 表明 肠 道 HDPs 代表 了 形成 微生物 群落 的 
124 ”关键 因素 和 消化 道 的 炎症 状态 。 


125 4 HDPs 对 动物 生长 性 能 和 肠 道 形态 的 影响 
126 ZW LR] Ee TAN HDPs 对 猪 生 长 、 肠 道 形 态 和 免疫 状态 的 有 益 作 用 。 饲 喂 重 组 


127 XE HDPs KAR A/D 明显 提高 了 受 ETEC 侵袭 的 断奶 仔猪 的 生长 性 能 和 饲料 转化 率 ， 并 
128 ”减少 了 腹泻 发 生 率 ， 同 时 在 6 d 内 对 肠 道 形态 和 毛 / 能 量 利用 没有 产生 显著 的 影响 E33。 饲 粮 
129 ”中 添加 来 源 于 牛乳 铁 蛋 白 的 重组 融合 HDPs 也 提高 了 仔猪 的 生长 性 能 ， 并 在 21 d 内 降低 了 
130 Z ETEC 侵袭 的 仔猪 的 腹泻 发 生 率 R91 在 5 个 不 同 的 农场 中 , 饲 喂 4 种 重组 HDPs 的 混合 物 ， 
131 ”包括 乳 铁 蛋 白 、 天 春 素 、 防 御 素 和 菌 丝 考 素 ,可 增强 断奶 仔猪 的 生长 性 能 和 人 饲料 转化 率 ， 并 
= 132 Wb TVS AERP, 55 ERIH, TE 4 周 的 试验 中 补充 人 工 合成 HDPs CAMP-A3 或 


eo 133. P5) 改善 了 断奶 仔猪 的 营养 物质 消化 率 、 肠 道 形态 和 生长 性 能 , 但 没有 显著 影响 血清 中 免疫 
(o 
lee 134 ” 球 和 蛋白 A(IgA)、 和 免疫 球 和 蛋白 G(IgG) 和 免疫 球 蛋 白 M(IgM) 的 含量 R99。 此 外 ，AMP-A3 和 PS 


e 135 ”似乎 降低 了 潜在 有 害 梭 菌 的 滴 度 以 及 回肠 、 盲 肠 和 粪便 中 大 肠 菌 群 数量 2。 在 受 真菌 毒素 脱 
N 136 AST TF, W 2 种 HDPs 和 1 种 益生 菌 酵母 的 组 合 物 使 仔猪 的 肠 道 形态 
137 ”和 饲料 转化 率 得 到 提升 60。 在 上 述 大 多 数 试验 中 ，HDPs 在 促进 猪 群 生长 、 提 高 饲料 转化 率 
138 ”和 改善 肠 道 形态 方面 与 抗生素 无 差别 。 饲 粮 中 补充 AMP-A3 增加 了 肉 仔鸡 的 体重 ， 提 高 
139 ”饲料 转化 率 , 这 与 饲 粮 中 补充 抗生素 阿 维 菌 素 的 肉 仔 鸡 的 生产 性 能 相近 B0。 通 过 增加 小 肠 绒 
140 ” 毛 高 度 和 绒毛 高 度 隐 窝 深度 比例 ， 肉 鸡 的 肠 道 形态 也 可 得 到 改善 。 添 加 含 重组 天 看 素 A/D 
141 ”的 酵母 肉 汤 提高 了 肉鸡 的 肠 道 形态 和 饲料 转化 率 , 在 4 周 的 试验 中 有 提高 肉鸡 生长 性 能 的 趋 
142 ABI, RER A/D 也 降低 了 42 日 龄 鸡 的 空肠 和 盲肠 内 容 物 的 总 需 氧 菌 数量 。 总 的 来 说 ， 这 
143 ” 些 动 物 试 验 结果 表 明了 HDPs 饲 喂 动物 的 益处 , 证 明了 饲 粮 中 补充 HDPs 作为 促进 动物 生长 
144 ”和 疾病 控制 的 抗生素 蔡 代 策略 是 合理 的 。 


145 5 诱导 HDPs 合成 的 化 合 物 
146 由 于 HDPs 容易 发 生 酶 促 降解 并 且 合 成 或 重组 形式 的 生产 成 本 高 , 因此 在 动物 饲 粮 中 直 


147 接 补 充 HDPs 可 能 不 具有 生物 学 有 效 性 和 经 济 效益 。 最近, 已 发 现 几 类 小 分 子 化 合 物 如 丁 酸 
148 盐 可 诱导 HDPs 合成 ， 并 增强 动物 体内 的 细菌 清除 率 ， 而 不 引发 炎症 反应 。 饲 粮 补 充 这 些 简 
149 SAR) HDPs 诱导 化 合 物 或 其 组 合 被 证 明 是 一 种 蔡 代 低 成 本 动物 常用 抗生素 的 新 方法 。 饲 料 补 
150 ” 充 0.1% 丁 酸 显 著 增加 鸡 肠 道 EDPs 的 表达 , 同时 减少 盲肠 中 近 10 倍 试验 感染 剂量 的 肠炎 沙 
151. 门 氏 菌 的 滴 度 B3。 在 鸡 HD11 巨 噬 细 胞 和 初级 单 核 细 胞 中 ,诱导 合成 的 HDPs 与 游离 的 脂肪 
152 ” 烃 链 长 度 呈 负 相 关 ， 短 链 脂肪 酸 是 最 有 效 的 ， 中 链 脂肪 酸 和 长 链 脂肪 酸 效 果 较 差 6。3 种 短 
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链 脂 肪 酸 ， 即 乙酸 盐 、 丙 酸 盐 和 了 丁 酸 盐 ， 在 鸡 细胞 中 在 增强 HDPs 基因 表达 方面 发 挥 了 强大 
的 协同 作用 。 与 单独 添加 短 链 脂肪 酸 相 比 , 将 3 种 短 链 脂肪 酸 组 合 混合 添加 到 饮水 中 能 进 
步 减少 鸡 言 肠 中 的 肠炎 沙门 氏 菌 感染 。 更 重要 的 是 ， 短 链 脂 肪 酸 增 强 了 HDPs 基因 的 表达 而 
不 刺激 促 炎 白 细胞 介 素 -1B 的 产生 。 丁 酸 盐 缓解 了 大 肠 杆 菌 0157: H7 诱导 的 猪 溶血 性 尿毒 
症 的 临床 症状 综合 征 CUS) 和 部 分 炎症 , 并 且 通 过 乙酰 化 修饰 作用 来 上 调 HDPs 的 表达 B5]。 
乙酸 、 丙 酸 、 丁 酸 和 己 酸 均 能 减少 金黄 色 和 葡萄 球菌 感染 牛乳 腺 上 皮 细 胞 并 上 调 TAP. BNBDS 
基因 表达 B91, 但 这 些 HDPs 诱导 化 合 物 在 促进 动物 生长 、 肠 道 健康 和 微生物 群落 平衡 方面 的 
功效 尚 需 在 反刍 动物 试验 中 进一步 得 到 证 实 。 
6 小 结 

破坏 肠 道 屏障 会 导致 动物 疾病 并 降低 生产 效率 , 因此 了 解 肠 道 屏障 功能 及 其 调控 机 制 对 
于 确保 畜牧 业 的 可 持续 性 发 展 至 关 重 要 。 和 凭借 强大 的 抗菌 性 和 免疫 调节 能 力 ，HDPs 进 一 
表现 出 直接 调节 肠 道 屏障 功能 的 新 能 力 。HDPs 异常 合成 通常 导致 肠 道 屏障 功能 障碍 ， 屏 障 
完整 性 受 损 的 疾病 通常 与 HDPs 合成 减少 有 关 , 这 均 显示 出 HDPs 在 增强 肠 道 健康 和 动物 表 
现 方面 的 潜力 。 虽然 已 实现 应 用 合成 肽 治疗 人 类 疾病 , 但 在 畜牧 业 中 应 用 成 本 还 是 非常 高 昂 
的 。HDPs 的 诱导 化 合 物 或 外 源 性 重组 HDPs 已 经 成 为 动物 疾病 预防 与 治疗 的 有 效 策略 ， 
且 在 未 来 可 能 蔡 代 畜牧 生产 中 抗生素 的 使 用 。 
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Abstract: Intestinal barrier function is mainly achieved by regulating the synthesis of mucin and 
tight junction (TJ) proteins, which is crucial for maintaining optimal gut health and animal 
performance. As an important component of innate immunity, host defense peptides (HDPs) play a 
critical role in mucosal defense. HDPs deficiency in the intestinal tract is associated with barrier 
dysfunction and homeostasis disorders. Several HDPs have recently been found to enhance 
intestinal barrier function by directly inducing the expression of multiple mucin and TJ proteins. 
The induced compounds of HDPs often lead to an improvement in intestinal morphology, 
performance and feed efficiency in animals. This review summarizes current advances of HDPs on 
the regulation of mucin and TJ protein transcription, the molecular regulation mechanism of 
intestinal barrier and the effects on animal performance. 
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